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ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ
Актуальність теми. Пластична хірургія є однією із наймолодших та перспективних галузей медицини, в якій найбільше та найскоріше впроваджуються нові технології та засоби лікування. Кількість виконаних операцій у загальній та пластичній хірургії постійно зростає. Одними з найбільш поширених видів операцій на передній черевній стінці в пластичній хірургії є абдомінопластика і пластика пахових та вентральних гриж (Jaffe R.A., Samuels S.I., 1996; Hoeybergs J.L., 1999; Faga A. та співавт, 2000; Friedberg B.L., 2007; Simons M.P. та співавт., 2009). Майже усі пацієнти, яким виконуються такі втручання, входять до категорії високого та надзвичайно високого ризику розвитку післяопераційних ускладнень (Newall G. та співав., 2006). Велика частка пацієнтів має надлишкову вагу тіла (індекс маси тіла понад 30), що в поєднанні з видом анестезії, віком пацієнта, використанням штучної вентиляції легень та тривалістю виконання операції (понад 2,5-3 години) може бути причиною виникнення ускладнень, пов’язаних із хірургічним втручанням (Van Uchelen J.H., 2001;  Neaman K.C., Hansen J.E., 2007;  Simons M. P. та співавт., 2009). У таких умовах пріоритетним для анестезіолога завданням є ефективний захист пацієнта від операційного стресу, адекватне лікування і профілактика післяопераційного больового синдрому, тобто лікування наслідків хірургічної агресії (Усенко Л.В., 2011).
З метою забезпечення анестезії в загальній і пластичній хірургії можуть застосовуватись місцева, загальна анестезія (з міорелаксацією або без неї),  а також реґіонарні методи знеболювання (Вабіщев А.В., 1997; Бєлоусов А.Є., 1998; Осипова Н.А. та співавт., 1998; Brown D.L., Borschel G.H., 2004). Під час загальної анестезії інгаляційні та внутрішньовенні анестетики впливають на кору головного мозку та  центри автономної нервової системи. Не зважаючи на те, що інгаляційні і внутрішньовенні анестетики можуть значно впливати на структури центральної нервової системи (ЦНС), при інтенсивній больовій імпульсації відбувається прорив аферентних ноцицептивних імпульсів, що клінічно супроводжується реакцією серцево-судинної та нейроендокринної систем, гіперкатаболізмом, активацією запальної відповіді та системи гемостазу (Суслов В.В., 2003; Köninger J., Redecke J., Butters M., 2004; Sacerdote P., 2006; Клигуненко О.М., 2008; Волошин А.Г. та співавт., 2011).
На відміну від загальної анестезії, реґіонарне знеболювання пропонує більш повноцінний захист від операційного стресу та метаболічних розладів (Бунятян А.А. та співавт., 2006). У багатьох дослідженнях застосування нейроаксіальної блокади пов’язують зі зниженням рівнів гормональних маркерів стрес-реакції (Durieux M.E., Hollman M.W., 2000; Суслов В.В., 2003; Power I., McCormack J.G., Myles P.S., 2010; Любошевський П.А., Забусов А.В., 2011). У більшості цих досліджень на тлі реґіонарної анестезії відмічено зниження частоти ускладнень, пов’язаних з серцевими розладами, тромбозом судин та інфекцією (Рафмел Д.П., 2007). Застосування спинномозкової і епідуральної блокади під час та після операції поліпшує функцію серцево-судинної, легеневої систем і шлунково-кишкового тракту. Особливу увагу приділяють впливу реґіонарної анестезії на систему гемостазу. Епідуральна та спінальна блокади знижують кількість тромботичних і тромбоемболічних ускладнень (Савєльєв В.С., 1999; Geerts W.H., 2001; Кириєнко А.І., 2006). Місцеві анестетики, як компонент інтраопераційної нейроаксіальної методики, активізують місцевий кровоплин, знижують в’язкість крові, підсилюють фібриноліз, пригнічують агрегацію тромбоцитів (Рафмел Д.П., Ніл Д.М., Віскоумі К.М., 2007).
Таким чином, проблема дослідження рівня маркерів запалення, стану системи гемостазу і впливу різних варіантів знеболювання (загальної анестезії і регіонарної анестезії із застосуванням спинномозкової і епідуральної блокади) на гомеостаз під час та після виконання операцій в загальній і пластичній хірургії є багатогранною і складною. Її вирішення повинно бути комплексним і спрямованим, перш за все, на попередження виникнення органної дисфункції та розробку оптимального органопротективного знеболення під час операцій. Це в цілому дозволить знизити ризик розвитку післяопераційних ускладнень і покращити якість медичної допомоги пацієнтам.
Разом з тим, у доступній нам літературі ми не знайшли робіт, присвячених порівняльному вивченню впливу загальної та реґіонарної анестезії на стан  центральної і периферичної гемодинаміки, маркери запалення і вираженість стрес-відповіді при операціях абдомінопластики і пластики пахових та вентральних гриж. Порівняльне вивчення впливу загальної і реґіонарної анестезії на основні маркери запалення, стан центральної і периферичної гемодинаміки, систему гемостазу може обгрунтувати вибір того або іншого методу анестезії при операціях у загальній і пластичній хірургії. 
Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота виконана згідно з планом науково-дослідницької роботи кафедри анестезіології, інтенсивної терапії та медицини невідкладних станів ФПО ДЗ «Дніпропетровська медична академія» МОЗ України “Обґрунтування та розробка органопротекторних технологій знеболення та інтенсивної терапії (у тому числі з використанням ГБО, плазмозамінників з функцією переносу кисню, озону) у хворих різних вікових категорій в критичних станах”. Шифр теми ІН.08.04, Державний реєстраційний № 0103U002383.
Мета дослідження: поліпшити якість лікування пацієнтів при планових операціях у загальній і пластичній хірургії шляхом вибору оптимального варіанту знеболювання на підставі вивчення впливу різних варіантів анестезії на гемодинаміку, рівень болю, маркери запалення і гемостаз.
Для реалізації мети були поставлені такі завдання:
1.	Визначити стан гемодинаміки, гемостазу та рівень маркерів запалення у пацієнтів, яким планується проведення планових операцій у загальній і пластичній хірургії.
2.	Вивчити стан гемодинаміки, гемостазу, рівень болю та маркерів запалення при застосуванні тотальної внутрішньовенної анестезії на основі пропофолу і фентанілу з міорелаксацією та штучною вентиляцією легенів (ШВЛ).
3.	Оцінити стан гемодинаміки, гемостазу, рівень болю та маркерів запалення при застосуванні спинномозкової анестезії бупівакаїном.
4.	Дослідити стан гемодинаміки, гемостазу, рівень болю та маркерів запалення при застосуванні епідуральної  анестезії бупівакаїном.
5.	Провести порівняльну оцінку впливу різних варіантів анестезіологічного забезпечення на гемодинаміку, гемостаз, рівень болю та маркери запалення і визначити найбільш оптимальний варіант органопротективного анестезіологічного забезпечення планових операцій у загальній і пластичній хірургії.
Об'єкт дослідження – знеболювання при операціях в загальній і пластичній хірургії.
Предмет дослідження – системна і центральна гемодинаміка, рівень післяопераційного болю,  маркери запалення, показники гемостазу при різних варіантах анестезіологічного забезпечення.
Методи дослідження – комплекс клінічних, інструментальних, апаратних, лабораторних і розрахункових методів, що дозволяють оцінити стан системної і центральної гемодинаміки, рівень запалення, вираженість больового синдрому, стан системи гемостазу у периопераційному періоді.
Наукова новизна роботи. На підставі системного підходу та комплексного аналізу встановлено, що при операціях у загальній і пластичній хірургії в передопераційному періоді у пацієнтів формується гіпертензивно-нормодинамічний тип кровообігу, що обумовлює збільшення роботи лівого шлуночка (РЛШ) та витрат енергії на пересування 1 літру крові. 
Вперше виявлено, що при проведенні загальної анестезії методом тотальної внутрішньовенної анестезії (ТВА) (пропофол і фентаніл) з міорелаксацією і ШВЛ від хірургічного розтину і до кінця 1 доби після операції формується та зберігається гіпертензивно-гіподинамічний тип кровообігу, який підтримується енергоємним гомеометричним механізмом. До 5 доби  зростають прозапальні цитокіни IL-1α та TNFα при сталому рівні  протизапального IL-10. На 5 добу зростає прокоагулянтна активність крові, активується система фібринолізу при відносній стабільності ендогенної антикоагулянтної системи.
Вперше встановлено, що при спинномозковій анестезії від хірургічного розтину і до кінця 1 доби утримується помірно нормодинамічний тип кровообігу з помірною гіпертензією з гетерометричним механізмом регуляції роботи серця, який  зменшує витрати енергії.  З 1 доби зменшується рівень прозапальних цитокінів IL-1α і TNFα при нормальному рівні IL-10. Водночас зменшується прокоагулянтна активність крові при сталому рівні фібриногену і Д-дімеру. На 5 добу активується фібриноліз  на тлі зростання антитромбіну ІІІ (АТ ІІІ). 
Доведено, що при епідуральній анестезії від хірургічного розтину і до кінця 1 доби зберігається помірно нормодинамічний тип кровообігу з помірною гіпертензією, що нормалізує РЛШ завдяки гетерометричному механізму регулювання. Через 1 годину після операції рівень болю низький та помірний. На 1 добу активність прозапального цитокіну IL-1α зменшується, а протизапального IL-10 - зростає, що зберігається до 5 доби.  Водночас активується система фібринолізу на тлі зростання АТ ІІІ. 
Практичне значення отриманих результатів. На підставі узагальнення показників гемодинаміки, гемостазу та рівня цитокінів патогенетично обґрунтовано вибір методу знеболювання у загальній і пластичній хірургії. Доведено, що оптимальним методом знеболювання є епідуральна анестезія, яка має виражений протизапальний ефект та може розглядатись як додатковий метод зменшення ризику тромбоемболічних ускладнень завдяки зниженню активності системи фібринолізу і активації ендогенної антикоагулянтної системи крові.
Порівняльний аналіз вперше встановив, що епідуральна анестезія забезпечує зменшення інтраопераційної крововтрати та знижує як час перебування на ліжку інтенсивної терапії (з 1,1±0,2 до 0,6±0, р=0,005), так і загальний ліжко-день (з 6,1±2,2 до 5,2±0,3, р=0,01).
Встановлено, що спинномозкова анестезія може бути методом вибору при операціях у загальній і пластичній хірургії, завдяки зниженню рівнів післяопераційного болю та інтраопераційної крововтрати і протизапальним властивостям.
ТВА з ШВЛ у загальній і пластичній хірургії не попереджує розвитку больового синдрому через 1 годину після операції та не усуває розладів гемостазу, що підвищує ризик тромбоемболічних ускладнень.
Впровадження результатів дослідження в практику. Рекомендовані методи анестезії впроваджені в практичну діяльність відділень анестезіології та інтенсивної терапії КЗ «Дніпропетровська шоста міська клінічна лікарня » ДОР м. Дніпропетровська, Клініки ендоскопічної та естетичної хірургії «Гарвіс»ТМ м. Дніпропетровська, КЗ «Криворізька міська клінічна лікарня №2» ДОР м. Кривого Рогу, Державної установи «Інститут загальної та невідкладної хірургії НАМН України», Львівської обласної клінічної лікарні, м. Львів; в науково-педагогічну діяльність кафедри анестезіології, інтенсивної терапії та медицини невідкладних станів ФПО ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України», кафедри анестезіології, інтенсивної терапії, трансфузіології та гематології  Харківської медичної академії післядипломної освіти, кафедри анестезіології та інтенсивної терапії ФПДО Львівського національного медичного університету ім.Данила Галицького.
Особистий внесок здобувача. Автор разом з науковим керівником доктором медичних наук, професором Клигуненко Оленою Миколаївною сформулював мету та завдання дослідження. Автор особисто проаналізував літературу за тематикою дисертаційної роботи, провів інформаційний пошук, здійснив анестезіологічне забезпечення та клінічні дослідження. Автором самостійно сформовані комп'ютерні бази даних, проаналізовані отримані результати, проведена їх статистична обробка та написано текст дисертації. В опублікованих у співавторстві статтях особистий внесок дисертанта є основним.
Апробація результатів дисертації. Основні положення роботи викладені та обговорені на XI та XII міжнародних конференціях студентів та молодих вчених (м. Дніпропетровськ 2011, 2012), І конгресі анестезіологів України і Росії «Актуальні питання анестезіології та інтенсивної терапії» (23-25 вересня 2010 р., м. Судак), на Всеукраїнській науково-практичній конференції «Актуальні питання анестезіології та інтенсивної терапії» (8-9 вересня 2011 р., м. Дніпропетровськ), на Всеукраїнській науково-практичній конференції «Актуальні питання анестезіології та інтенсивної терапії» (24-26 травня 2012 р., м. Одеса), на Європейському конгресі анестезіологів Euroanaesthesia 2012 (9-12 червня 2012 р., Париж, Франція), на семінарі спеціалізованої вченої ради (3 вересня 2012 р., м. Дніпропетровськ), на засіданнях Асоціації анестезіологів Дніпропетровської області (2011, 2012 рр.).
Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 8 робіт, з них у наукових фахових спеціалізованих виданнях – 5, одноосібних – 3.
Обсяг і структура дисертації. Дисертація викладена на 140 сторінках друкованого тексту. Вона складається з вступу, огляду літератури, матеріалів і методів дослідження, 3 розділів власних досліджень, узагальнення результатів, висновків, практичних рекомендацій. Робота ілюстрована 22 таблицями та 27 рисунками. Бібліографія включає 130 джерел, з яких 76 – латиницею.

ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ
Матеріали та методи досліджень. Дослідження проведене на підставі аналізу периопераційного забезпечення оперативних втручань на передній черевній стінці (абдомінопластика і герніопластика) у хворих, які знаходилися на лікуванні в КЗ «Дніпропетровська шоста міська клінічна лікарня » ДОР, м. Дніпропетровська і Центрі загальної і пластичної хірургії «Гарвіс»ТМ ТОВ «Ендотехномед», м. Дніпропетровськ. Рандомізовано 93 хворих, які в залежності від виду анестезіологічного забезпечення, методом рандомізації зі стратифікацією були розподілені на 3 групи. Пацієнтам 1 групи (n=45) оперативне втручання проводилось під ТВА  з міорелаксацією і ШВЛ. Індукція в наркоз виконувалась введенням тіопенталу натрію у дозі 4-5 мг/кг маси тіла. Підтримання анестезії проводилось шляхом постійної інфузії пропофолу в дозі 4-5 мг/кг/год. Аналгезія забезпечувалась введенням фентанілу в дозі 5 мкг/кг/год у 1 годину і 3 мкг/кг/год у подальшому. Для міорелаксації використовували атракурія бесилат у дозі 200 мкг/кг/год. Середня тривалість оперативного втручання складала 134,1±28,3 хвилин. У 2 групі хворих (n=25) оперативне втручання проводилося під спинномозковою анестезією бупівакаїном (Маркаїн Спінал Хеві, «АстраЗенека», Швеція). Для виконання спинномозкової пункції застосовувались спинномозкові голки типу Квінке розміром 23 – 25 G. Пункція виконувалась на рівні L3-L4. Середня доза бупівакаїну складала 15,6±1,3 мг, що дозволяло забезпечити рівень сенсорної блокади до рівня Т5-Т6 у всіх пацієнтів. Середня тривалість оперативного втручання складала 126,1±18,9 хвилин. Пацієнтам 3 групи (n=23) оперативне втручання проводилося під епідуральною анестезією бупівакаїном (Маркаїн, «АстраЗенека», Швеція). Пункція епідурального простору виконувалася на рівні L3-L4. Використовували епідуральний катетер G18 і спрямовували його краніально на 4-5 см. Середня доза бупівакаїну складала 108,7±15,4 мг, що також дозволяло у всіх пацієнтів забезпечити рівень сенсорної блокади до рівня Т5-Т6. Середня тривалість оперативного втручання складала 142,1±16,8 хвилин.
При обстеженні хворих використовували клінічні, інструментальні, апаратні, лабораторні та розрахункові методи. Фізикальне обстеження, антропометричні зміни, визначення частоти пульсу, артеріального тиску виконували згідно із загальноприйнятими правилами. 
Для характеристики больового синдрому на етапах обстеження хворих  використовували шкалу ВАШ, модифіковану Стоуном у 2003 році, тому що вона  дозволяє оцінити інтенсивність болю не тільки у спокої, але і при рухах: у ліжку, при кашлі.
Враховуючи важливість моделюючого впливу цитокінів IL-1α, TNFα і IL-10 на процеси запалення у лабораторії ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України» (м. Дніпропетровськ) за допомогою стандартних наборів реактивів «Diaclone» (Франція) методом імуноферментного аналізу (ELISA) на імуноферментному аналізаторі «HumaReader» визначали концентрацію цитокінів IL-1α, TNFα і IL-10 в сироватці крові. Оскільки застосовані нами методи анестезії мають опосередкований вплив на гемостаз, вивчали такі його показники, як протромбіновий час (ПЧ), міжнародне нормалізоване співвідношення (МНС), активований частковий тромбопластиновий час (АЧТЧ) і рівень фібриногену. Ці показники визначалися у незалежній медичній лабораторії «Біотек», м. Дніпропетровськ, на напівавтоматичному коагулометрі ELZA – Bis KSELMED (K-3002 optic). Для оцінки стану протизгортальної системи і системи фібринолізу визначали рівні антитромбіну ІІІ і Д-дімеру на аналізаторі Roshe (Kobas Integra 400+) методом імунотурбодіметричної латексної аглютинації. Вивчення стану центральної та периферичної гемодинаміки проводили методом інтегральної реографії за М.І. Тіщенком (реоплетизмографом «DX – NT-РЕГІНА», Україна), поєднаним з персональним комп'ютером Pentium IV). Реєстрували: частоту серцевих скорочень (ЧСС), систолічний (АТС), діастолічний (АТД) та середній (САТ) артеріальний тиск, ударний об'єм (УО), серцевий індекс (СІ), хвилинний об'єм крові (ХОК), загальний (ЗПОС) та питомий (ППОС) периферичний опір судин, роботу лівого шлуночка (РЛШ), використання енергії на пересування 1 літру крові (ВЕ), потужність лівого шлуночка (Р), період передвигнання (ППВ), період вигнання крові лівого шлуночка (ПВ) та їх співвідношення (ППВ/ПВ).
Точки контролю: дослідження маркерів запалення, гемостазу проводили у три етапи: до операції, через 1 і 5 діб після неї. Параметри гемодинаміки реєстрували у 7 етапів: до початку, перед розрізом і в кінці операції, через 1, 6, 12  і 24 години після оперативного втручання. Інтенсивність больового синдрому за ВАШ у модифікації Стоуна  вивчали через 1, 6, 12 і 24 години після операції.  
Статистична обробка отриманих даних проводилась за допомогою пакету програм Statistica v6.1 (ліцензійний № AJAR909E415822FA).
Результати роботи та їх обговорення. Аналіз показників гемодинаміки до операції виявив, що у всіх хворих формувався гіпертензивно-нормодинамічний тип кровообігу: зростали  ЧСС (на 9% понад норму, р=0,030),  САТ (на 26% понад норму, р=0,021), ЗПОС (на 159% понад норму, р<0,001), ППОС (на 141% понад норму, р<0,001). У всіх пацієнтів у передопераційному періоді зростало навантаження на міокард, що підтверджувалося зростанням РЛШ (на 65% понад норму, р<0,001) і Р (на 38% понад норму, р=0,003). Компенсація підвищеного навантаження на міокард здійснювалася ритмозалежним, енергозатратним гомеометричним механізмом. Оскільки пластичні операції виконуються у практично здорових пацієнтів, больовий синдром був відсутній. Доопераційний рівень маркерів запалення характеризувався нормальними рівнями IL-1α, TNFα і IL-10. Система гемостазу характеризувалася перевищенням норми у рівнях ПЧ і АЧТЧ: на 36% (р=0,022) і 21% (р=0,031), відповідно, при номальних показниках фібринолітичної і протизгортальної систем.
При хірургічному розтині у хворих всіх груп  відбувалося подальше зростання ЧСС,  яка перевищувала на 4% доопераційний рівень (р=0,125), норму - на 13% (р=0,018). При цьому на тлі ТВА з міорелаксацією і ШВЛ спостерігалася тенденція до збільшення АТС, який перевищував доопераційний рівень на 6% (р=0,062), рівень його у пацієнтів 2 і 3 груп - на 8% (р=0,055) і 17% (р=0,035), відповідно. Разом з тим, на тлі спинномозкової анестезії, спостерігалася тенденція до нормалізації АТС. У хворих 3 групи на тлі епідурального блоку відмічалося зменшення АТС, який був на 15% (р=0,038) достовірно меншим за показники 1 групи і на 8% (р=0,059) - 2 групи. Дослідження рівня АТД виявило аналогічну динаміку. При хірургічному розтині на тлі ТВА з ШВЛ АТД перевищував норму  на  6%  (р=0,096),  значення  2  групи   -   на  10%  (р=0,037),  3   - на 19% (р=0,016). У 2 групі рівень АТД був близьким до норми, на 10% (р=0,039) нижчим за показники 1 групи та на 8% (р=0,048) вищим за рівень його у 3 групі. Тобто епідуральна анестезія зменшувала АТД більш помітно, і у пацієнтів 3 групи його рівень був достовірно нижчим за норму на 11% (р=0,011), показників 1 групи - на 17% (р=0,024), 2 групи – на 8% (р=0,044). Враховуючи те, що величина САТ є похідним від АТС і АТД, характер САТ змінювався аналогічно. Найвищим він був при ТВА з ШВЛ і перевищував норму на 23% (р=0,008), рівень при спинномозковій анестезії - на 9% (р=0,032), рівень при епідуральній анестезії – на 18% (р=0,016).
Подальший аналіз показав, що після хірургічного розтину при загальній анестезії судинний тонус залишався досить високим і тенденції до його зменшення не було. Так, на тлі ТВА з ШВЛ ЗПОС відповідав доопераційному рівню, що перевищувало (р<0,001) норму на 151%. При спинномозковій і епідуральній анестезії спостерігалася тенденція до зменшення ЗПОС і ППОС. Так, при спинномозковій анестезії ЗПОС був меншим за показники 1 групи на 24% (р=0,015), ППОС – на 10% (р=0,036). Найбільший вплив на судинний тонус мав епідуральний блок: ЗПОС у пацієнтів 3 групи був нижчим на 40% (р=0,005) від рівня 1 групи, на 22% (р=0,008) - 2 групи. Таким чином, максимальна нормалізація судинного тонусу при стабільних показниках системної гемодинаміки спостерігалася саме при використанні епідуральної анестезії.
Зниження ЗПОС під впливом реґіонарної анестезії при хірургічному розтині полегшувало роботу серця. Так, УО у 2 і 3 групах перевищував показники 1 групи на 15% (р=0,021) і 25% (р=0,009), відповідно. СІ та ХОК після спинномозкової блокади були вищими за аналогічні показники при ТВА з ШВЛ (на 9%, р=0,044, і 5%, р=0,063), після епідуральної  анестезії - на 23% (р<0,016) і 27% (р=0,022),  відповідно. Збереження стабільних УО і ХОК на тлі спинномозкової анестезії супроводжувалося зменшенням РЛШ, яка була на 34% (р=0,006) нижчою, ніж у хворих 1 групи, та на 40% (р<0,001) нижчою за доопераційний рівень. На цьому фоні спостерігалося зростання Р. Остання перевищувала показники 1 групи на 19% (р=0,012),  доопераційний рівень - на 8% (р=0,046). Проте, зниження РЛШ з одночасним зростанням Р було найбільш суттєвим при проведенні епідуральної анестезії. Так, РЛШ під час хірургічного розтину в 3 групі зменшувалася до нормальних значень. Це було на 41% (р<0,001) меншим, ніж у 1 групі, на 11% (р=0,033) - ніж у 2. У 3 групі Р зростала на 13% (р=0,023) відносно доопераційного рівня, що на 32% (р=0,005) перевищувало рівень Р у 1 групі, на 10% (р=0,05) - у 2 групі.
Вищесказане дозволяло прийти до висновку, що на етапі хірургічного розтину регіонарні методи знеболювання сприяли відносній нормалізації роботи серця і збереженню помірно нормодинамічного типу кровообігу з помірною гіпертензією. Останнє забезпечувало зменшення роботи серцевого м’язу з одночасним зростанням його потужності. Це, враховуючи майже подвійне підвищення періоду передвигнання серцевого циклу, сприяло більш ефективній роботі серця за менш енергозатратним гетерометричним механізмом регулювання серцевої діяльності. Водночас ТВА з ШВЛ зберігала гіпертензивно-гіподинамічний тип кровообігу, сприяла зростанню роботи серця і падінню його потужності, що могло негативно впливати на доставку кисню до міокарда та периферичних тканин.
Порівняльний аналіз показників системної і центральної гемодинаміки у кінці оперативного  втручання встановив, що на тлі ТВА з ШВЛ відбувалося збереження рівня АТС при нормалізації рівня АТД. У хворих з реґіонарною анестезією зберігалася тенденція до зниження АТ і зростання на цьому фоні серцевого викиду. Так, АТС при спинномозковій анестезії знижувався на 10% (р=0,044) від норми, при епідуральній – на 11% (р=0,033). Відповідною була динаміка АТД. Рівень АТД при спинномозковій анестезії був нижчим за норму на 14% (р=0,038), при епідуральній – на 21% (р=0,018). ЗПОС при ТВА з ШВЛ значно перевищував показники норми (на 133%, р<0,001), що на 32% (р=0,005) перевищувало рівень ЗПОС при спинномозковій анестезії, на 61% (р<0,001) - при епідуральній.
На кінець операції під впливом реґіонарної анестезії відбувалося подальше зростання УО і ХОК. Найбільш суттєвим це було в групі з епідуральним блоком. Аналіз показав, що на кінець оперативного  втручання УО у 3 групі зростав на 15% (р=0,021) від доопераційного рівня. Це достовірно перевищувало відповідні показники 1 (на 33%, р=0,006) і 2 (на 16%, р=0,02) груп. На цьому етапі ХОК у 3 групі наближався до норми і був на 22% (р=0,005) вищим за рівень ХОК у 1 групі, на 16% (р=0,014) - у 2. Про максимальну оптимізацію роботи системи кровообігу при епідуральній анестезії свідчили нормальні показники РЛШ та майже дворазове збільшення Р лівого шлуночка.
Через 1 годину після операції стан гемодинаміки в усіх групах майже не змінювався і характеризувався збереженням гіпертензивно-гіподинамічного типу кровообігу у 1 групі та помірно нормодинамічного типу кровообігу з помірною гіпертензією у 2 і 3 групах. 
Згідно сучасних уявлень, анестезіологічне забезпечення визначається не тільки повноцінним захистом хворого від операційного стресу, але і адекватністю лікування болю у післяопераційному періоді. Тому ми проаналізували вираженість останнього через 1 годину після операції. Аналіз показав достовірно різний рівень болю у хворих, які були прооперовані в умовах загальної і реґіонарної анестезії. Так, після ТВА з ШВЛ рівень болю відповідав помірному у спокої і сильному при русі і кашлі, що обмежувало активність хворого і можливість ефективного відкашлювання (3,3±0,2 і 5,1±0,2 бали, відповідно). Такий рівень післяопераційного болю міг сприяти посиленню післяопераційного  запалення  тканин і уповільненню відновлення функцій шлунково-кишкового тракту в периопераційному періоді.
Водночас після використання спинномозкової анестезії рівні болю в спокою і при рухах були суттєво меншими (0,5±0,2 і 1,2±0,3 бали, відповідно). Після епідуральної анестезії спостерігалася подібна тенденція (0,7±0,2 і 1,1±0,2 бали). Такий рівень відповідав відсутності болю у спокої і слабкому болю при кашлі і русі, що не порушувало ефективного відкашлювання. Рухова активність хворих істотно не порушувалася. 
Таким чином, враховуючи особливості гемодинамічних змін у пацієнтів усіх груп через 1 годину після оперативного втручання, можна дійти до висновку, що стабільність стану серцево-судинної системи залежить не тільки від прямого впливу анестезії на судинний тонус та на скоротливу функцію міокарда, але й від ефективності контролю за рівнем післяопераційного болю.
Після ТВА з ШВЛ через 6 годин і до кінця 1 доби  зберігався гіпертензивно-гіподинамічний тип кровообігу з переважанням гомеометричного типу регулювання роботи міокарда. Це підтверджувалося зниженими відносно норми УО - на 34% (р=0,003), СІ – на 25% (р=0,011), ХОК – на 23% (р=0,015), високим рівнем ЗПОС (на 126% вище за норму, р<0,001) на фоні майже дворазового збільшення РЛШ. 
При спинномозковій анестезії впродовж 1 післяопераційної доби рівні УО, СІ і ХОК відповідали помірно нормодинамічному типу кровообігу. Зниження ЗПОС (на 26%, р=0,023) і ППОС (на 28%, р=0,02) відносно доопераційного рівня призводило до нормалізації РЛШ та збільшення його потужності, яка була на 48% (р<0,001) вищою, ніж у пацієнтів з ТВА і ШВЛ. Майже дворазове зростання співвідношення ППВ/ПВ свідчило про збільшення ефективності скорочування міокарда і наявність гетерометричного типу регулювання роботи серця.
Найбільш виражене зниження рівнів АТС і АТД  на кінець 1 доби спостерігалося  після  епідуральної  анестезії.  АТС  знижувався  на   17% (р=0,025), АТД – на 15% від норми (р=0,034). При цьому у пацієнтів зберігалася помірна гіпертензія, яка підтверджувалася підвищеним рівнем ЗПОС (на 68%, р=0,001) і ППОС (на 51%, р=0,005) відносно нормальних значень. Це зумовлювало найбільше зростання УО, який перевищував аналогічний показник у пацієнтів 1 групи на 15% (р=0,022), 2 групи – на 6% (р=0,065). Подібну динаміку демонстрували рівні СІ і ХОК. Таким чином, максимальна нормалізація показників серцево-судинної системи впродовж 1 доби післяопераційного періоду спостерігалася після проведення епідуральної анестезії, що свідчило про її високий кардіопротективний потенціал і антистресову дію.
Аналіз змін ВАШ (рис.1-А) на 6, 12 години та на кінець 1 доби після операції показав, що реґіонарна анестезія забезпечувала більш повноцінний контроль за рівнем післяопераційного болю. Через 6 годин після операції при ТВА з ШВЛ ми відмічали зниження рівня болю за ВАШ, що було зумовлено переважно дією наркотичних анальгетиків, але він все одно був досить високим (2,6±0,1 бали в спокої і 4,3±0,2 бали при рухах) і перевищував майже у два рази показники у пацієнтів із спинномозковою (1,3±0,3 бали в спокої і 2,3±0,4 бали при рухах) і епідуральною анестезією (1,9±0,3 бали в спокої і 2,4±0,3 бали при рухах). Через 12 годин та на 1 добу після операції рівні болю за ВАШ в спокої у хворих з ТВА і ШВЛ і епідуральною анестезією були майже рівними, при незначному збільшенні інтенсивності болю при рухах після ТВА з ШВЛ. 
Найбільш ефективним був вплив на післяопераційний біль через 12 годин та на 1 добу післяопераційного періоду у хворих, яким виконувалась спинномозкова анестезія. Після неї рівні ВАШ у спокої становили  1,5±0,2 бали (через 12 годин) і 1,2±0,2 бали (через 1 добу), при рухах - 2,4±0,2 бали. Це було, ймовірно, зумовлено більш глибоким рівнем блоку і безпосереднім контактом місцевого анестетику з нервовими стовбурами, що  забезпечувало тривалу післядію.












Рис. 1. Динаміка змін на етапах дослідження інтенсивності больового синдрому за ВАШ в спокої (А) та IL-1α (Б) 

Стабільність системи гемодинаміки і надійний контроль над рівнем післяопераційного болю ми пов`язували із модуляцією системи запалення. Так, на 1 добу після операції у пацієнтів з ТВА і ШВЛ рівні прозапальних IL-1α (рис.1-Б) і TNFα (рис.2-А) були підвищеними (р=0,037) на 12% проти доопераційних значень. Рівень протизапального IL-10 (рис.2-Б) також недостовірно (р=0,186) збільшувався на 3% відносно рівня до операції. Це свідчило про активацію системи запалення внаслідок оперативного втручання, та підтверджувалося збільшенням температури тіла до 370С, рівня лейкоцитів -  на 26% понад норму, (р=0,028), ЛІІ, який зростав втричі. 













Рис. 2. Динаміка змін рівнів TNFα (А) та IL-10 (Б) на етапах дослідження

Навпаки, після епідуральної анестезії відбувалося зменшення рівня IL-1α на 8% від доопераційного (р=0,056). Рівень TNFα підвищувався на 8% (р=0,122) понад норму, а рівень IL-10 - на 6% (р=0,096). 
Найбільшого впливу зазнала прозапальна ланка цитокінової системи після спинномозкової анестезії. Так, рівень IL-1α у пацієнтів 2 групи був найнижчим і становив  83% від норми і доопераційного рівня, був меншим рівня IL-1α у 1 групі на 27% (р=0,009), 3 – на 8% (р=0,05). Відповідно знижувався рівень TNFα, який був нижчим за норму на 12% (р=0,021), показників 1 і 3 груп - на 14% (р=0,029) і 19% (р=0,013), відповідно. Рівень IL-10 не виходив за межі норми.
Вагомий вплив епідуральної і спинномозкової анестезії на запалення на 1 добу після операції підтверджувався зниженням у 2 і 3 групах рівнів лейкоцитів, збереженням нормальної температури тіла і підвищенням ЛІІ, який все одно не перевищував допустимих значень.
Як відомо, процес запалення тісно поєднаний з функціонуванням системи гемостазу. Збиткова запальна активність може призводити до пошкодження функції та цілосності судинної стінки, збільшувати частоту тромбоемболічних подій. Аналіз стану системи коагуляції на 1 добу після операції   підтвердив   тісний   взаємозв’язок  коагуляційних  розладів   із запаленням та типом анестезіологічного забезпечення. 
Так, на 1 добу після операції, виконаної в умовах ТВА з ШВЛ,  рівень фібриногену зростав на 21% (р=0,016) понад доопераційний рівень,  рівень Д-дімеру (рис.3-А) підвищувався на 27% (р=0,017). Це свідчило про активацію системи фібринолізу на тлі незмінного стану ендогенної протизгортальної системи, оскільки рівень АТ-ІІІ (рис.3-Б) був у межах норми. Після епідуральної і спинномозкової анестезії стан системи фібринолізу був стабільним. Це підтверджувалося нормальним рівнем Д-дімеру. 














Рис. 3. Динаміка змін Д-дімеру (А) та змін АТ-ІІІ (Б) на етапах дослідження

Разом з тим, активність протизгортальної системи крові підвищувалася. Про це свідчив рівень АТ-ІІІ, який перевищував норму після спинномозкової анестезії на 9% (р=0,044), після епідуральної – на 20% (р=0,022). 
На 5 добу післяопераційного періоду рівень IL-1α достовірно знижувався. Так, у 2 і 3 групах він був нижчим за рівень 1 групи на 27% (р=0,005). На цьому фоні відбувалося зростання TNFα, який перевищував норму після спинномозкової анестезії на 37% (р=0,012), на 17% (р=0,022) – після епідуральної. Рівень IL-10 був найвищим після епідуральної анестезії і перевищував рівні в 1 і 2 групах на 3% (р=0,253) і 10% (р=0,035), відповідно. Підвищення рівня TNFα на тлі значного зниження IL-1α після обох типів реґіонарної анестезії ми пов`язували з тісною взаємодією цих двох прозапальних цитокінів, внаслідок чого збільшення концентрації TNFα у відповідь на зниження IL-1α відбувалося за типом зворотного зв’язку.
Про поліпшення контролю над процесами запалення після епідуральної і спинномозкової анестезії свідчили показники клітинної ефекторної ланки. Так, на відміну від підвищення після ТВА з ШВЛ рівня лейкоцитів на 33% понад норму (р=0,017), після спинномозкової анестезії рівень лейкоцитів знижувався на 11% (р=0,028), після епідуральної – на 12% (р=0,038)  від  норми.  ЛІІ  збільшувався  в  усіх  трьох  групах, але лише у пацієнтів 1 групи він перевищував норму понад 4 рази. 
Аналіз системи коагуляції на 5 добу післяопераційного періоду показав, що при майже однакових показниках внутрішнього, зовнішнього і загального шляхів згортання крові, вплив методу знеболювання на фібринолітичну і ендогенну протизгортальну систему у всіх трьох групах був різним. Підтримання запальної відповіді збільшувало синтез і одночасний розпад фібриногену після ТВА і ШВЛ, що підтверджувалося зростанням Д-дімеру крові на 164% понад норму та доопераційного рівня (р<0,001). Це на 41%  (р=0,005) перевищувало рівень Д-дімеру після реґіонарних методів знеболення.
Водночас найбільша активація ендогенної протизготральної системи відбувалась саме після епідуральної анестезії. У цій групі рівень АТ-ІІІ на 13% (р=0,015) перевищував аналогічний показник після спинномозкової анестезії  і на 18% (р=0,021) - після ТВА з ШВЛ.
Аналіз показав (табл.1), що використання спинномозкової і епідуральної анестезії зменшувало частоту застосування опіоїдів з метою знеболювання в післяопераційному періоді. Це, в свою чергу, зменшувало потребу в стимуляції кишечника та усувало такі ускладнення, як нудота та блювота. Симпатична блокада зменшувала рівень інтраопераційної крововтрати при спинномозковій анестезії на 46% (р<0,001), при епідуральній – на 39% (р=0,005). Відсутність потреби у ШВЛ і рання мобілізація хворих при реґіонарних методах знеболювання привели до подвійного зменшення часу перебування хворих на ліжку інтенсивної терапії та зменшили загальний ліжко-день після спинномозкової анестезії на 27% (р=0,025), після епідуральної  – на 15% (р=0,033).  
Таблиця 1
Порівняльна характеристика результатів лікування
Показник	1 група	2 група	3 група
Частота застосування опіоїдів, %	71% (n=32)	28% (n-3)	4% (n=1)
Частота стимуляції кишечника, %	55% (n=25)	12% (n=3)	-
Частота нудоти та блювання, %	8% (n=4)	-	-
Гіпотонія	-	4% (n=1)	-
Інтраопераційна крововтрата, мл	360,7±8,6	198,3±3,4	220,5±4,8
Загальний ліжко-день, доба	6,1±2,2	4,5±1,2	5,2±0,3
Перебування на ліжку інтенсивної терапії, доба	1,1±0,2	0,5±0,1	0,6±0,1

ВИСНОВКИ
У дисертації наведено теоретичне узагальнення і нове вирішення актуального завдання - оптимізація проведення анестезіологічного забезпечення при оперативних втручаннях у загальній та пластичній хірургії, що на підставі вивчення показників системної і центральної гемодинаміки, маркерів запалення, болю і гемостазу дозволило обґрунтувати і довести необхідність і раціональність використання методів епідуральної і спинномозкової анестезії при операціях абдомінопластики та пластики вентральних і пахових гриж.
1.	Перед операцією у пацієнтів формується гіпертензивно-нормодинамічний тип кровообігу: збільшення ЗПОС на 159-175%, р<0,001), ППОС – на 141-154%, (р<0,001) понад норму і збереження нормальних УО, СІ і ХОК. Підвищений судинний опір обумовлює збільшення РЛШ (на 71% понад норму, р<0,001) та витрат енергії на пересування 1 літру крові (приріст Р на 38% понад норму, р=0,003).
2.	При ТВА (пропофол і фентаніл) з ШВЛ від хірургічного розтину і до кінця 1 доби після операції формується гіпертензивно-гіподинамічний тип кровообігу (зниження СІ на 22%, р<0,019, від норми і підвищення ЗПОС на 159%, р<0,001, понад норму), який підтримується енергоємним гомеометричним механізмом (збільшення РЛШ на 65%, р<0,001, Р – на 47%, р=0,005, понад норму). Водночас з 1 години після операції розвивається помірний та сильний больовий синдром (ВАШ у спокої – 3,3±0,2 бали, при рухах – 5,1±0,2 бали). З 1 по 5 добу на 12% відносно доопераційного рівня  зростають прозапальні IL-1α (р=0,027) та TNFα (р=0,030) при сталому рівні  протизапального IL-10. На 5 добу збільшується прокоагулянтна активність крові (ріст фібриногену на 21% проти доопераційного рівня, р=0,033), активується система фібринолізу (Д-дімер на 164% перевищує норму, р<0,001) при відносній стабільності ендогенної антикоагулянтної системи (збільшення АТ ІІІ до 8% понад норму, р=0,051). 
3.	При спинномозковій анестезії з моменту хірургічного розтину і до кінця 1 доби утримується помірно нормодинамічний тип кровообігу з помірною гіпертензією: збереження СІ на доопераційному рівні, зменшення ЗПОС на 26% проти доопераційного рівня (р=0,025) з гетерометричним механізмом регуляції роботи серця, який  зменшує витрати енергії (зменшення РЛШ на 40% проти доопераційного рівня, р<0,001). Через 1 годину після операції рівень післяопераційного болю низький (ВАШ у спокої – 0,5±0,2 бали, при рухах – 1,2±0,3 бали).  При цьому з 1 доби зменшується рівень прозапальних IL-1α - на 17% (р=0,018) і TNFα - на 12% (р=0,021) від норми, при нормальному рівні протизапального IL-10. Водночас зменшується прокоагулянтна активність крові за рахунок зростання активності ендогенних антикоагулянтів (зростання АТ ІІІ на 9% понад норму; р<0,05) при сталих рівнях фібриногену і Д-дімеру. На 5 добу активується фібриноліз (збільшення Д-дімеру до 87% понад норму, р<0,001) на тлі компенсаторної активації ендогенної антикоагулянтної системи (зростання АТ ІІІ до 12% понад норму, р=0,039). 
4.	При епідуральній анестезії після хірургічного розтину і до кінця 1 доби зберігається помірно нормодинамічний тип кровообігу з помірною гіпертензією: утримання нормальних значень СІ і зменшення ЗПОС на 46% (р=0,008) проти доопераційного рівня. Це нормалізує РЛШ завдяки гетерометричному механізму регулювання. Через 1 годину після операції та до кінця 1 доби рівень болю за ВАШ низький та помірний (0,7±0,2 у спокої і 1,1±0,2 при рухах; 2,5±0,3 у спокої і 3,1±0,3 при рухах, відповідно). На 1 добу активність прозапального IL-1α зменшується на 8% від норми (р=0,056) при рості протизапального IL-10 (на 8% відносно доопераційного рівня, р=0,088). Протизапальний ефект зберігається до 5 доби (зниження IL-1α на 17% від норми, р=0,028).  Водночас активується система фібринолізу (зростання Д-дімеру на 87% понад норму, р<0,001), що компенсується збільшенням активності ендогенної антикоагулянтної системи (зростання АТ ІІІ на 26% понад норму,  р=0,018).  
5.	При операціях у загальній та пластичній хірургії оптимальним є використання епідуральної анестезії завдяки тому, що вона формує найменш енергоємний тип гемодинаміки, нормалізує судинний тонус, знижує навантаження на міокард, зменшує вираженість больового синдрому впродовж 1 доби після операції, забезпечує протизапальний ефект до 5 доби після операції. Водночас стабілізуються системи коагуляції і фібринолізу при активації ендогенної антикоагулянтної системи, що не тільки зменшує рівень інтраопераційної крововтрати, але і знижує строк перебування хворого як на ліжку інтенсивної терапії (з 1,1±0,2 до 0,6±0,1 р=0,005), так і загальний ліжко-день (з 6,1±2,2 до 5,2±0,3, р=0,01). 

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ
1.	При проведенні оперативних втручань у загальній і пластичній хірургії перевагу слід віддавати реґіонарним методам знеболювання (епідуральна або спинномозкова анестезія).
2.	Епідуральну анестезію, яка сприяє формуванню менш енерговитратного помірно нормодинамічного типу кровообігу, знижує крововтрату, має виражений протизапальний ефект і стабілізує рівень післяопераційного болю, слід вважати оптимальним методом знеболювання у загальній і пластичній хірургії.
3.	Використання епідуральної анестезії у пацієнтів при операціях у загальній і пластичній хірургії може розглядатися як додатковий метод зниження ризику тромбоемболічних ускладнень завдяки зниженню активності системи фібринолізу і активації ендогенної антикоагулянтної системи крові.
4.	Спинномозкова анестезія може бути методом вибору при операціях у загальній та пластичній хірургії завдяки зниженню рівнів післяопераційного болю та інтраопераційної крововтрати і протизапальним властивостям. 
5.	Використання ТВА з ШВЛ при операціях у загальній та пластичній хірургії можливе, але вона не усуває помірний та сильний больовий синдром через 1 годину після операції, що потребує своєчасної корекції останнього як на операційному столі, так і в післяопераційному періоді.
6.	Після ТВА з ШВЛ рекомендується суворо дотримуватися стандартів профілактики тромбоемболічних ускладнень, враховуючи активацію системи фібринолізу і недостатню компенсаторну активність ендогенної антикоагулянтної системи крові.
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АНОТАЦІЯ
Доценко В. В. Вибір варіантів знеболювання при операціях в загальній та пластичній хірургії. – Рукопис.
Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук за спеціальністю 14.01.30 – анестезіологія та інтенсивна терапія. – ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України», Дніпропетровськ, 2012. 
Дисертацію присвячено обґрунтуванню, дослідженню та впровадженню в клініку оптимальних варіантів анестезіологічного забезпечення при операціях в загальній та пластичній хірургії. Встановлено, що використання ТВА з ШВЛ при операціях у загальній та пластичній хірургії приводить до активації системи фібринолізу, яка недостатньо компенсується підвищенням активності ендогенної антикоагулянтної системи крові. Після ТВА з ШВЛ розвивається  помірний та сильний больовий синдром через 1 годину після операції, що потребує своєчасної корекції як на операційному столі, так і в післяопераційному періоді. Спинномозкова анестезія може бути методом вибору при операціях у загальній та пластичній хірургії завдяки зниженню рівнів післяопераційного болю та інтраопераційної крововтрати і протизапальним властивостям. Епідуральну анестезію слід вважати оптимальним методом знеболювання у загальній і пластичній хірургії завдяки тому, що вона формує найменш енергоємний тип гемодинаміки, нормалізує судинний тонус, знижує навантаження на міокард, зменшує вираженість больового синдрому впродовж 1 доби після операції, забезпечує протизапальний ефект до 5 доби після операції. Водночас стабілізуються системи коагуляції і фібринолізу при активації ендогенної антикоагулянтної системи, що не тільки зменшує рівень інтраопераційної крововтрати, але і знижує строк перебування як на ліжку інтенсивної терапії (з 1,1±0,2 до 0,6±0,1), так і загальний ліжко-день (з 6,1±2,2 до 5,2±0,3).     
Ключові слова: загальна та пластична хірургія, спинномозкова анестезія, епідуральна анестезія, IL-1α, TNFα, IL-10, Д-дімер, АТ ІІІ, бупівакаїн.   

АННОТАЦИЯ
Доценко В. В. Выбор вариантов обезболивания при операциях в общей и пластической хирургии. – Рукопись.
Диссертация на соискание научной степени кандидата медицинских наук по специальности 14.01.30 – анестезиология и интенсивная терапия. – ГУ «Днепропетровская медицинская академия МОЗ Украины», Днепропетровск, 2012. 
Диссертационная работа посвящена решению актуального вопроса современной медицины – обоснованию, исследованию и внедрению в клинику оптимальных вариантов анестезиологического обеспечения при операциях в общей и пластической хирургии.
В исследование включено 93 больных, которым выполнялись оперативные вмешательства на передней брюшной стенке (абдоминопластика и герниопластика). Больные в зависимости от варианта анестезиологического пособия были разделены на 3 группы. Пациентам 1 группы (n=45) оперативное вмешательство проводилось под ТВА с миорелаксацией и ИВЛ. Индукция в наркоз выполнялась введением тиопентала натрия в дозе 4-5 мг/кг массы тела. Поддержание анестезии проводилось путем постоянной инфузии пропофола в дозе 4-5 мг/кг/час. Аналгезия обеспечивалась введением фентанила в дозе 5 мкг/кг/час в 1 час и далее 3 мкг/кг/час в последующее время. Для миорелаксации использовали атракурия бесилат в дозе 200 мкг/кг/час. Средняя длительность операции составила 134,1±28,3 минут. Во 2 группе (n=25) оперативное вмешательство проводилось под спинномозговой анестезией бупивакаином (Маркаин Спинал Хеви, «АстраЗенека», Швеция). Для выполнения спинномозговой пункции использовались спинномозговые иглы типа Квинке размером 23 – 25 G. Пункция выполнялась на уровне L3-L4. Средняя доза бупивакаина составила 15,6±1,3 мг, что позволило у всех пациентов обеспечить уровень сенсорной блокады до уровня Т5-Т6. Средняя длительность операции составила 126,1±18,9 минут. Пациентам 3 группы (n=15) оперативное вмешательство проводилось под эпидуральной анестезией бупивакаином (Маркаин, «АстраЗенека», Швеция). Пункция эпидурального пространства выполнялась на уровне L3-L4. Использовали эпидуральный катетер G18 и ориентировали его краниально на 4-5 см. Средняя доза бупивакаина составила 108,7±15,4 мг, что также позволило у всех пациентов обеспечить сенсорную блокаду до уровня Т5-Т6. Средняя длительность оперативного вмешательства составила 142,1±16,8 минут.
Установлено, что использование ТВА с ИВЛ при операциях в общей и пластической хирургии приводит к активации системы фибринолиза, которая недостаточно компенсируется повышением активности эндогенной антикоагулянтной системы крови. После ТВА с ИВЛ развивается  умеренный  и сильный болевой синдром через 1 час после операции, что требует своевременной коррекции как на операционном столе, так и в послеоперационном периоде. Спинномозговая анестезия может быть методом вибора при операциях в общей и пластической хирургии благодаря снижению уровней послеоперационной боли и интраоперационной кровопотери и противовоспалительным свойствам. Эпидуральную анестезию следует считать оптимальным методом обезболивания в общей и пластической хирургии благодаря тому, что она формирует наименее энергоемкий тип гемодинамики, нормализует сосудистый тонус, снижает нагрузку на миокард, уменьшает выраженность болевого синдрома в течение первых суток после операции, обеспечивает противовоспалительный эффект до 5 суток после операции. Одновременно стабилизируются системы коагуляции и фибринолиза при активации эндогенной антикоагулянтной системы, что не только уменьшает уровень интраоперационной кровопотери, но и снижает срок пребывания как на койке интенсивной терапии (с 1,1±0,2 до 0,6±0,1), так и общий койко-день (с 6,1±2,2 до 5,2±0,3).
Ключевые слова: общая и пластическая хирургия, спинномозговая анестезия, эпидуральная анестезия, IL-1α, TNFα, IL-10, Д-димер, АТ ІІІ, бупивакаин.

SUMMARY
Dotsenko V. V. Selection of  the variants of the anesthesia during operations in general and plastic surgery. - Manuscript.
The dissertation is fulfilled to obtain the scientific degree of candidate of medical sciences, specialty 14.01.30 - anesthesiology and intensive care. - SI "Dnipropetrovsk Medical Academy, Ministry of Health of Ukraine", Dnipropetrovsk, 2012.
The dissertation is devoted to the reasoning, research and implementation into the clinical practice the optimal variant of anesthesia in general and plastic surgery. It is found that the use of TIVA with mechanical ventilation in general and plastic surgery leads to activation of fibrinolysis, which is not sufficiently compensated by increased activity of endogenous anticoagulant system of blood. After TIVA with mechanical ventilation moderate and severe pain 1 hour after the operation is developed, which requires the correction of pain in the operation theatre and during postoperative period. Spinal anesthesia can be the method of choice for operations in general and plastic surgery due to lower levels of postoperative pain, decreased intraoperative blood loss and anti-inflammatory properties. Epidural anesthesia should be considered the best method of anesthesia in general and plastic surgery because it creates less energy-intensive type of hemodynamics, normalises vascular tone, reduces the load on the myocardium, reduces the severity of pain within 1 day after surgery, provides anti-inflammatory effect up to 5 days after surgery . At the same time epidural anesthesia stabilizes the coagulation system and fibrinolysis with the activation of endogenous anticoagulant system that not only reduces intraoperative blood loss, but also reduces the time spent on ICU bed (from 1,1 ± 0,2 to 0,6 ± 0,1), so and total bed-days (from 6,1 ± 2,2 to 5,2 ± 0,3).
Key words: general and plastic surgery, spinal anesthesia, epidural anesthesia, IL-1α, TNFα, IL-10, D-dimers, AT III, bupivacaine.

СПИСОК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ
АТ-ІІІ	Антитромбін ІІІ
АТС	Артеріальний тиск систоли
АТД	Артеріальний тиск діастоли
АЧТЧ	Активований частковий тромбопластиновий час
ВАШ	Візуально-аналогова шкала
ВЕ	Використання енергії на пересування 1 літру крові
ЗПОС	Загальний периферичний опір судин
ЛІІ	Лейкоцитарний індекс інтоксикації
МНС	Міжнародне нормалізоване співвідношення
ПБС	Післяопераційний больовий синдром
ППОС	Питомий периферичний опір судин
ПТЧ	Протромбіновий час
ПТІ	Протромбіновий індекс
ППВ	Період передвигнання лівого шлуночка
ПВ	Період вигнання лівого шлуночка
ПЧ	Протромбіновий час
РЛШ	Робота лівого шлуночка
САТ	Середній артеріальний тиск
СІ	Серцевий індекс
ТВА	Тотальна внутрішньовенна анестезія
УО	Ударний об'єм
ХОК	Хвилинний об'єм кровообігу
ЧСС	Частота серцевих скорочень
ШВЛ	Штучна вентиляція легенів
IL-1αIL-10	Інтерлейкін 1 альфаІнтерлейкін 10
p	Достовірність значень
Р	Потужність лівого шлуночка 
TNFα	Тумор-некротичний фактор альфа
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